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В статье освящены факторы, влияю­
щие на проницаемость лекарственных 
веществ через кожу. Показано, что фак­
торы делятся на биологические и фар­
мацевтические.
Факторы, влияющие на проницаемость 
лекарственных веществ через кожу мож­
но разделить на биологические и фарма­
цевтические [14]. Биологические факторы 
связаны с состоянием кожного покрова 
(целостностью кожи, содержанием кожно­
го сала и жирных кислот, pH кожи, гид­
ратацией эпидермиса, температурой, воз­
растом организма, скоростью течения 
крови) и местом нанесения лекарственных 
веществ [11, 14, 22]. Фармацевтические 
факторы связаны со свойствами лекарст­
венного вещества (растворимостью, ио­
низацией, концентрацией, кератолитиче- 
ской способностью; присутствием ускори­
телей всасывания лекарственных веществ, 
степенью дисперсности), свойствами ос­
новы -  носителя (pH основы, растворяю­
щая способность, реологические свойства, 
способность к всасыванию), способами 
введения лекарственных веществ и про­
должительностью их действия [3, 10, 11, 
13, 14, 22].
Состояние кожного покрова значитель­
но влияет на проницаемость лекарствен­
ных веществ из мазей. Для большинства 
веществ чрескожная абсорбция in vivo ли­
митируется роговым слоем. Полное уст­
ранение рогового слоя с помощью липко­
го лейкопластыря увеличивает абсорбцию 
почти любого вещества при контакте его 
с поверхностью кожи [2]. Различные по­
вреждения кожи, вызванные физическими 
и химическими факторами, а также воз­
никшие в результате заболевания, спо­
собствуют проникновению веществ из 
внешней среды через кожу в организм 
[14]. При удалении волосяного покрова
лабораторных животных при проведении 
экспериментов, поверхность кожи может 
травмироваться, что влечет за собой также 
увеличение кожной проницаемости [17, 20, 
21].
Кожа детей более проницаема, чем 
кожа взрослых и уменьшается с возрастом.
При увеличении скорости течения кро­
ви через дермальные сосуды увеличивает­
ся клиренс лекарственных веществ. Суже­
ние просвета кровеносных сосудов после 
местного применения веществ замедляет 
последующую абсорбцию [14].
Лекарственное вещество после нанесе­
ния на поверхность кожи соприкасается 
не с кожей, а с поверхностной пленкой, 
которая состоит из смеси жиров (жир­
ных кислот, холестерола, сквалена), пота 
и отшелушившегося рогового слоя [3]. По­
верхностная жировая пленка может вре­
менно задерживать проникновение воды и 
водных растворов через кожу. Так как эта 
пленка содержит холестерин, эфиры холе­
стерина и воски, которые являются хоро­
шими эмульгаторами, после продолжи­
тельного контакта с водой (особенно теп­
лой), проницаемость водных растворов 
становится возможной.
Гидратация рогового слоя - один из 
важных факторов, увеличивающих ско­
рость проникновения веществ [14, 15]. 
Гидратация обеспечивается диффузией во­
ды из нижележащих эпидермальных слоев 
или окклюзией после применения мазевой 
основы [16]. При окклюзии в роговом 
слое возрастает содержание воды с 5 - 1 5  
% до 50 %. Это приводит к увеличению 
проницаемости веществ в 4-5 раз [14]. Во­
да, используемая в качестве растворителя, 
размягчает и мацерирует роговой слой 
эпидермиса; это способствует проникно­
вению веществ никотиновой и салицило­
вой кислот, кортикостероидов через кожу. 
Повышение проницаемости кожи, обра­
ботанной водой, может быть объяснено 
изменениями в роговом слое эпидермиса и 
увеличением размера пор [14]. При 
уменьшении содержания воды в мазях с 49 
% до 20 % снижается скорость и полнота 
высвобождения фенолов, борной кислоты 
и цинка оксида [9]. При повышении тем­
пературы окружающей среды, гидратации
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кожи и комбинации этих двух факторов 
проницаемость ее для химических веществ 
повышается во много раз [14].
Вещества могут наносится на кожу про­
стой аппликацией и под окклюзионную 
повязку. Вещества могут наносится про­
стым намазыванием и втиранием. Втира­
ние мазей, создает условия для более 
близкого соприкосновения проникающего 
вещества с поверхностью кожи, стенками 
выводных протоков потовых и сальных 
желез и воронками волосяных фоллику­
лов. Это повышает скорость проникнове­
ния веществ в кожу. При энергичном 
втирании наблюдается значительное про­
никновение радиоактивного натрия хлори­
да через кожу человека и не отмечается 
при нанесении мази или раствора этого 
вещества без втирания [3]. Количество 
чрескожноабсорбированного вещества при 
постоянной поверхностной концентрации 
увеличивается при увеличении площади 
аппликации данного вещества.
Салициловая кислота увеличивает про­
ницаемость эпидермального барьера в ре­
зультате кератолитического действия на 
кожу и деструкции эпидермального барье­
ра. Скорость проницаемости салициловой 
кислоты через кожу человека зависит от 
степени кератолиза поверхностного слоя 
эпидермиса [3, 10].
Растворимость - важный фактор в оп­
ределении скорости проницаемости пенет­
ранта через мембрану [12, 21].
Неионизированная (липидораствори­
мая) форма молекул более способна к пе- 
нетрации, чем ионизированная (водорас­
творимая). Ионизация слабых электроли­
тов значительно уменьшает их проницае­
мость через кожу. Салициловая кислота 
обладает намного большей проницаемо­
стью, чем натрия салицилат [8].
Лучше всасываются липофильные ве­
щества, чем гидрофильные; свободные 
кислоты и основания, чем соли, а также 
быстро проникают молекулы небольшого 
размера [11, 14].
Технологические приемы при изготов­
лении мазей, выбор вспомогательных ве­
ществ и жидкостей играют существенную 
роль в обеспечении степени дисперсности 
лекарственных веществ. Низкой скоростью
диффузии лекарственных веществ отли­
чаются суспензионные мази [1, 6, 7]. Фак­
тор степени дисперсности существенно 
влияет на степень высвобождения вещест­
ва из мази независимо от типа мазевой ос­
новы [6]. В. М. Грецкий установил, что 
стрептоцид, норсульфазол, сульфадиме­
зин, анестезин, измельченные до размера 
частиц 5 - 1 8  мкм, всасываются из мазей 
через кожу кроликов в значительно боль­
ших количествах по сравнению с препара­
тами, измельченными до 150-180 мкм [9]. 
А. И. Тенцова с соав. установила, что ско­
рость высвобождения преднизолона, гид­
рокортизона, салициловой кислоты зави­
сит от степени их измельчения [9]. Сте­
пень дисперсности лекарственного веще­
ства можно повысить, предварительно его 
измельчив с веществами, способствующи­
ми резорбции. Вода и этиловый спирт, а 
также глицерин в гидрофобных основах 
повышают эффективность мазей с цинка 
оксидом [7]. Резорбция лекарственных 
препаратов из мазей, значительно возрас­
тает при введении в их состав этилового 
спирта, димексида (ДМСО) и других "ак­
тиваторов всасывания". Димексид быстро 
проникает в кожу, вызывает структурные 
изменения в роговом слое и увеличивает 
проницаемость кожи для салициловой ки­
слоты, антибиотиков и других веществ [9, 
13,14].
Мазевой основе принадлежит важная 
роль в обеспечении терапевтической эф­
фективности лекарственных средств. Раз­
личные мазевые основы оказывают неоди­
наковое влияние на проницаемость кожи 
[14, 18]. Равные массы ПЭО 300 и ПЭО 
1500 являются наиболее оптимальной ос­
новой для интенсивного высвобождения 
полиненасыщенных жирных кислот, 
цинка оксида из мазей [4].
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SUMMARY
S. I. Kotlayr, V. I. Istchenko
THE FACTORS, INFLUENCING TO 
PERMEABILITY of MEDICINAL 
SUBSTANCES THROUGH the SKIN.
In the article the factors influencing to 
permeability of medicinal substances through the 
skin are consecrated. Is shown, that the factors are 
divided on biological and pharmaceutical.
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